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It was reported that rhizome powder of Kaempferia parviflora (Kp) prevented metabolic diseases 
in spontaneously obese type 2 diabetic mice (TSOD mice), but the mechanism responsible for its 
anti-obesity effect remains to be elucidated. This study was designed to identify the active compound 
and the mechanisms of its anti-obesity effect. Ethyl acetate extract of Kp rhizome (KpE) was given 
to TSOD and TSNO mice for 8 weeks. KpE prevented obesity and improved insulin resistance, 
glucose metabolism and lipid metabolism. The methanol extract and KpE were subjected to a silica 
gel chromatography  and HPLC using normal phase column. 12 polymethoxyflavonoids were 
isolated from Kp. KpE and its components, 3,5,7,4’-tetramethoxyflavone and 
3,5,7,3’,4’-pentamethoxyflavone strongly induced differentiation of 3T3-L1 preadipocyte to 
adipocyte. The two compounds enhanced the expression of peroxisome proliferator-activated 
receptor (PPAR) γ, but show no PPARγ ligand activity. These compounds were suggested to regulate 
the expression of transcription factors mRNA located upstream of PPARγ. In addition, KpE and its 
components, 5,7,4’-trimethoxyflavone, 3,5,7,3’,4’-pentamethoxyflavone strongly suppressed lipid 
accumulation of 3T3-L1 mature adipocyte and enhanced the expression of lipid-degrading enzyme. 
These results indicated that some of polymethoxyflavonoids contained in Kp may be the active 
ingradients that shows anti-obesity effect and the action mechanism at least depends on 
improvement of lipid metabolism. 
 
 
【背景・目的】 
 2012 年現在、糖尿病患者は世界中で約 3.71 億人に上る。背景には過栄養やそれに伴う肥
満患者の増加が挙げられる。近年では、肥満や脂質異常症、高血圧など、心血管疾患に繋
がる危険因子が重複する病態を metabolic syndrome（MS）と呼ばれ、広く知られるようにな
った。我が国における肥満人口は年々増加していることから、肥満の予防や治療は重要な
課題であると言える。そのため現在、MS の予防および治療を目的に、食品や生薬を題材と
した研究は多くなされている。Kaempferia parviflora Wall Ex Baker（Kp）は東南アジア地域
で自生するショウガ科の植物で、現地では滋養強壮や体力回復などを目的に民間薬として
広く使用されている伝承生薬である。Kp 根茎末を糖尿病モデル動物（TSOD マウス）に 2
ヶ月間自由摂取させたところ、抗肥満作用を示したことが報告されている。しかし、その
抗肥満作用の機序や活性本体の同定など、詳細な報告は未だなされていない。そこで本研
究は、Kp 根茎末で示された効果の作用機序解明を目的として検討を行った。 
 
 
 
 
 
 【方法】 
 Kp 根茎から酢酸エチルエキス（KpE）を抽出し、TSOD マウスおよび対照マウス（TSNO）
に 2 ヶ月間自由摂取させた。体重、摂餌量は 1 週間毎に測定し、4 および 8 週間目に X 線
CT 装置を用い脂肪量を算出した。2 ヶ月間飼育後解剖し、血液中および肝臓中脂質値、血
糖値、インスリン値などを測定した。また、Kp MeOH エキスおよび KpE について、Silica gel 
column chromatography、HPLC を用いて成分探索を行った。そして MS、IR、NMR など分析
機器を用いて構造決定を行った。また、マウス由来脂肪前駆細胞（3T3-L1 細胞）を用いて
脂肪細胞に対する効果を検討した。まず、脂肪前駆細胞に対する効果は、細胞が confluent
に達した日を day 0 とし、分化誘導剤と各濃度に設定した被験物質を含む培地に交換し、4
日間培養した。その後 2 日毎に培地を交換し、day 8 の細胞および培地上清を sample とした。
続いて、成熟脂肪細胞に対する効果は、細胞が confluent に達してから 2 日後を day 0 とし、
分化誘導剤を含む培地で 4 日間培養した。その後 2 日毎に培地を交換し、day 8 から被験物
質を添加した培地にて 4 日間培養し、day 12 における細胞および培地上清を sample とした。
なお、脂肪細胞の形態的変化は Oil red O 染色による光学顕微鏡レベルでの観察で評価した。
また、mRNA発現は real-time PCR、タンパク質発現は ELISA 法、Western blotting 法を用い
て評価した。 
 
 
【結果・考察】 
 肥満マウスモデルにおいて、KpE投与群では KpE非投与群に対し、体重増加抑制、内臓
脂肪および皮下脂肪蓄積抑制、高血圧改善、血糖値、血漿中インスリン値低下、血漿中
adiponectin 値上昇、耐糖能改善、肝臓中脂質低下などを示し、KpE 中に抗肥満作用を示す
活性本体が含まれていることが示唆された（Figure 1, Table 1, 2）。そこで、Kp MeOH エキス
および KpE について成分探索を行い、12種のポリメトキシフラボノイドの単離し、構造を
決定した（Table 3）。
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Table 3. The structure of flavonoids isol
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